拘束ストレスはマウスの経消化管感作により誘導される皮膚遅延型過敏反応を抑制する : 前胃Langerhans細胞との関連性について by 田宮, 久詩
 － 56 －
 
氏 名 田 宮 久 詩  
学 位 の 種 類 博   士（医  学） 
学 位 記 番 号 第 5110 号 
学位授与年月日 平成 19年３月 31日 
学位授与の要件 学位規則第４条第１項 
学 位 論 文 名 Immobilization stress suppresses cutaneous delayed type hypersensitivity 
reaction induced by gastrointestinal sensitization in mice：Association with 
Langerhans cell of forestomach 
(拘束ストレスはマウスの経消化管感作により誘導される皮膚遅延型過敏反
応を抑制する：前胃Langerhans細胞との関連性について) 
論文審査委員 主 査 教 授 石 井 正 光   副 査 教 授 切 池 信 夫 
副 査 教 授 山 野 恒 一 




















を成立させ,皮膚遅延型接触過敏反応（cutaneous delayed-type hypersensitivity; CDTH）を誘導する動物モ
デルを作成した。すなわち６-10週齢、雌のBALB/cマウスに１％TNCB溶液100μ1を経胃投与することで感作を誘
導し、感作４日後、耳介に0.5％TNCB溶液20μ1を外用しCDTHを惹起した。CDTHの程度は惹起後の耳介腫脹度に
て定量的に評価した。またこの系において前胃Ia陽性Langerhans cell (Ia+LC) が、抗原提示細胞として、経
消化管感作に関連している可能性を示した。 




 経消化管感作直前に２～８時間の拘束ストレス（Immobilization stress; IS）を負荷し、ISが惹起24時間後
のCDTHに与える影響を調べた。また免疫組織化学法にて、２～８時間のIS後における前胃Ia+LCの形態学的およ
び数量的評価を行った。さらに２～８時間のIS後の、ストレスホルモンである血清コルチコステロン濃度を
Enzyme-Linked Immuno-Sorbent Assayにて定量した。またステロイドホルモンレセプターアンタゴニストであ
るRU486のIS負荷前投与の影響を調べた。 
 その結果、経消化管感作により誘導されるCDTHは感作前６時間以上のISにて有意に抑制された。さらに6時間
以上のISにより前胃Ia+LCは形態学的に丸く小さくなり,数量が有意に減少した。血清コルチコステロン濃度は
２時間以上のISで、非負荷群の約2倍に上昇した。RU486前投与により、ISによるCDTHの抑制、Ia+LCの形態変化、
数の減少は抑制された。 
 以上の結果から、拘束ストレスは内因性ステロイドホルモンを上昇させることにより前胃la陽性Langerhans 
cellの抗原提示機能を低下させ,経消化管感作を抑制することが示唆された。 
 本研究は、精神的ストレスが消化管免疫機構に与える影響を調べたものであり、当該機構における免疫系、
内分泌系、神経系の密接な関連性を実験的に明らかにした。よって著者は博士（医学）の学位を授与されるに
値するものと判定した。 
